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Über die Fettsäuren der Cholesterinester aus menschlichen Nebennieren
Von
D. EBERHAGEN UND N. ZÖLLNER
Am der Medizinischen Poliklinik der Universität Mimchen (Direktor: Prof. Dr. wed. W. Sei
(Der Schriftleitung zugegangen am 30. Mai 1963)
Es wurde die Fettsäurenzusammensetzung der Cholesterinester von 8 menschlichen Nebennieren gaschromato-
graphisch untersucht. Vorherrschende Fettsäure ist die ölsäure. Bemerkenswert ist der große Anteil der Polyen-
fcttsäuren.Bei den als Normalorgane angesehenen Nebennieren ergab sich ein auffallend hoher Gehalt an Dokosa-
tetraensäure und an Eikosatriensäure. Die Arachidonsäurewerte betrugen nur etwa die Hälfte bis Zweidrittel
der der Eikosatriensäure. Die Konzentration der Linolsäure lag in der Regel zwischen der der Arachidonsäure und
der der Eikosatriensäure. Histologisch entspeicherte Nebennieren wiesen eine andere Fettsäurezusammensetzung
mit höherem Arachidonsäure- und erniedrigtem Eikosatriensäuregehalt auf.
The fatty acid composition of the cholesterol esters of 8 human adrenals was studied with gas chromatography. The
predominant fatty acid was oleic acid. There was a remarkably high proportion of polyenoic acids. In adrenals,
which were considered normal, there was a markedly high content of docosatetraenoic acid and eicosatrienoic acid.
The level of arachidonic acid was only about one half to two thirds that of the eicosatrienoic acid. As a rule, the
concentration of linoleic acid was between those of arachidonic and eicosatrienoic acid. Histo logically defatted
adrenals had a different fatty acid composition, with higher arachidonic and decreased eicosatrienoic acid contents.
Die Fettsäuren der Nebennierenlipoide zeigen in ihrer
Zusammensetzung gegenüber denen in anderen Organen
gewisse Besonderheiten. So war früher die Nebenniere
wegen ihres relativ hohen Arachidonsäuregehaltes eine
bevorzugte Quelle zur Gewinnung dieser Verbindung
(1). Andererseits konnte bisher weder in tierischen (2)
noch in menschlichen (3) Nebennieren ein Anhalt für
das Vorhandensein einer C22-Hexaensäure erbracht
werden, die sich sonst iri zwar kleinen, aber immer
einwandfrei erfaßbaren Mengen in fast allen Organen
und auch im Blutserum nachweisen läßt. Bei der vor-
liegenden Untersuchung der Cholesterinester, deren
Gehalt in den Nebennieren in Abhängigkeit vom Funk-
tionszustand der Organe großen Schwankungen unter-
liegt (4), ergaben sich in der Fettsäurezusammensetzung
ebenfalls einige auffällige Abweichungen von den sonst
üblichen Verhältnissen.
Zur Aufarbeitung gelangten die nach FOLCH und Mit-
arbeitern (5) extrahierten Gesamtlipoide von 8 Neben-
nieren. Die Nebennieren waren bei der Sektion
Leichen beiderlei Geschlechts und verschiedenen Alters
entnommen worden1). Durch Abtrennung der polaren
Lipoidanteile mit Hilfe der Gummimembrandialyse (6)
und der Glyceride sowie des freien Cholesterins auf
chromatographischem Wege ließen sich die Cholesterin*
ester darstellen. Die gaschromatographisch ermittelte
Zusammensetzung ihrer durch Umesterung gewonnenen
Fettsäuren in Prozenten der Gesamtfettsäuren gibt die
Tabelle l wieder.
*) Die Präparation und histologische Untersuchung der Organe
wurde von Herrn Dr. F. LINDLAR, Pathologisches Institut der
Freien Universität Berlin vorgenommen, dem wir herzlich danken
möchten.
Am bemerkenswertesten erscheint der hohe Eikosatrien-
säuregehalt, wie er sich sonst vorzugsweise in den
Lipoidextrakten von Tieren findet, die mit einer potyen-
säurefreien Diät aufgezogen sind (7). Ob auch hier als
Hauptvertreter der C20-Triensäure das /\5»8· n-Isomere
vorliegt, das sich in vielen Fällen als der überwiegende
Bestandteil dieses Isomerengemisches erwiesen hat, kann
nicht entschieden werden. Auffallend sind auch die —
von zwei Ausnahmen abgesehen — niedrigen Eikosa-
tetraensäure- (Arachidonsäure-) und Oktadekadiensäure-
(Linolsäure-)anteile, die unter den C20-Triensäurewerten
liegen. Bei den Nebennieren 7 und 8, die einen höheren
Arachidonsäuregehält besitzen, handelt es sich histo-
logisch um entspeicherte Organe. Bezieht man die Pro-
zentzahlen auf die Gesamtlipoidwerte, so ergeben sich
sowohl für die C20- wie auch für die C22-Tetraensäuren
relativ konstante Werte für alle untersuchten Organe.
Dafür findet sich jetzt bei den gesättigten und einfach
ungesättigten Fettsäuren eine außerordentliche Varia-
bilität der Prozentzahlen. Unerwartet hohe Anteile sind
auch für die Dokosatetraensäure nachgewiesen. Diese
Ergebnisse stimmen in mancher Hinsicht nicht mit den
entsprechenden Befunden von DAILEY und Mitarbeitern
(8) überein, die^vor allem nicht über einen derart
hohen C20-Triensäure- und C22-Tetraensäuregehalt be-
richteten.
Wie weit die in Abhängigkeit vom histologischen Bild stehende,
besondere Fettsäurenzusammensetzung der Cholesterinester mit der
Organfunktion zusammenhängt, müssen weitere Untefsuchungen
ergeben. Verschiedene japanische Autoren (9) haben kürzlich über
Versuche berichtet, in denen sie die Fettsäurenzusammensetzung
der Nebennierenlipoide diätetisch und hormonal stark verändern
konnten.
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Tab. 1. Zusammensetzung der Cholcstcrinestcrfcttsäuicn von menschlichen Nebennieren
in Prozent der Gesamtfettsäuren
















































































































































































































































11 wesentlichen normal, 6—8 in zunehmendem Maße einspeichert.
Nebenniere
Organfrischgewicht 4.11 8.86 7,26 4.76 3,11 6.76 4.40
Trockensubstanz 1.146 2,733 1,528 1.087 0.699 1.368 0.990 0.775
Gesamtlipoide 0.595 1.705 0.674 0.494 0,258 0.417 0,395 0,210
Cholesterinester 0.369 0,833 0,285 0,200 0.1 10 0.075 0.088 0,029
Cholesterinester in 62,0 48.9 42,3 40,4 42.6 18,0 22.3 13,8
fi der Gcsamtlipoide
Methylacetat pro 50 mg Substanz) und setzte dann eine wasser-
freie Sproz. methanolische Salzsäure (40 m/ pro 20 m/ Methyl-
acetat) hinzu. Dabei kam es gewöhnlich zur Trübung der Lösung,
die aber beim Erhitzen sofort wieder verschwand. Die Lösungen
wurden jeweils etwa 90 Min. bei 70° unter Rückfluß gekocht und
nach dem Erkalten die Fettstoffe mit Petroläther in üblicher Weise
ausgezogen, nachdem pro 60 m/ Lösung 20 m/ Wasser zugegeben
waren. Es ließen sich dünnschichtchromatographisch (11) in
keinem Fall Cholesterinester mehr nachweisen. Über eine zweite
Florisil-Säule wurden mit der oben angegebenen Lösungsmittel-
folge die Fettsäuremethylester gewonnen. — Die gaschromato-
graphische Untersuchung der Fettsäuremethylester und die
Berechnung der Zusammensetzung geschah in der gleichen Weise
wie bereits früher beschrieben (10). Außerdem wurden die UV-
Spektren der verschiedenen nach HOLMAN und BURR (12) alkali-
isomerisierten Proben aufgenommen. Die Abbildung 1 gibt ein
typisches Beispiel für die dabei ermittelten Kurvenverläufe
wieder.
Die Nebennieren wurden unmittelbar nach der Entnahme vom
anhaftenden Fettgewebe frei präpariert, zerkleinert und nach
FOLCH (5) mit Chloroform-Methanol extrahiert. Die eingedampften
Lipoidextrakte wurden ebenso wie die bei 110° bis zur Gewichts-
konstanz getrockneten Geweberückstände gewogen. Die Ent-
fernung der Phosphatide und ähnlich polarer Bestandteile aus dem
Lipoidauszug geschah durch Dialyse der Neutralfette und des
Cholesterins in petrolätherischer Lösung durch eine dünne
Gummimembran hindurch (6b). Zur Gewinnung der Cholesterin-
ester wurde das Dialysat auf ein mit 20 g Florisil (Fluka) gefülltes
Chromatographierohr (25 X 1,6 cm) gegeben und die Fettstoffe
mit 300 m/ Petroläther (Vorlauf), 600 ml 3% Äther in Petroläther
(Cholesterinester) und schließlich mit 400 m/ 10% Methanol ent-
haltendem Äther (Glyceride, Cholesterin) eluiert. Die Tabelle 2
gibt die erhaltenen Ausbeuten \vieder. Da die Spaltung der
Cholesterinester mit methanolischer NaOH oder HC1 selbst nach
langen Reaktionszeiten und erhöhten lonenkonzentrationen in-
folge der schlechten Löslichkeit der Ester nur zu ungenügenden
Ausbeuten führt (10), löste man sie zuerst in Methylacetat (20 m/
Frl. G. v. HELDEN danken wir für ihre verständnisvolle Mitarbeit.
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